CONSEQUENCES DE LA PREMATURITE 


ventionneUes, est la grande prematurite. 
La prematurite moyenne, parce qu’elle est 
reputee, meme chez les specialistes, 
poser « peu » de problemes, est moins 
l’objet de travaux scientifiques, encore 
que depuis quelques annees les epidemio- 
logistes se penchent de plus en plus sur 
cette question. 

Cela signifie-t-il que ce qui est ecrit ne 
s’applique qu’aux grands prematures ? 
Non, bien sur. La prematurite est un conti- 
nuum, * 1 et les enfants ont rarement le bon 
gout de se comporter comme leur terme le 
laisse predire a travers les enquetes epide- 
miologiques. En fait, les problemes sont 
proches, mais leur severite est inverse- 
ment proportionnelle au terme de nais- 
sance. Ainsi, l’etude EPIPAGE a bien mis 
en evidence les consequences d’une pre- 
maturite moderee sur le devenir neuro- 
cognitif. 2 De ce fait, comprendre les conse- 
quences de la grande prematurite et le 
suivi qui doit en decouler, c’est apprendre 
a prendre en charge les prematurites plus 


moderees. C’est vrai des la 
periode neonatale, et l’ex- 
pertise medicale et infir- 
miere necessitee par la prise 
en charge de la grande, 
voire de l’extreme prematu- 
rite, beneficie evidemment 
aux enfants moins prematu- 
res. C’est vrai pour la prise 
en charge posthospitaliere : la bonne 
connaissance de la grande prematurite est 
le gage de l’attention que vous porterez 
aux moins prematures. 

Est-ce a dire que tout premature doit 
etre considere comme un enfant « a pro- 
blemes » ? Certainement pas. Au meme 
titre que vous portez plus d’attention 
a l’etat cardiovasculaire d’un patient dont 
les antecedents familiaux sont charges, ce 
dossier vise seulement a preciser les 
quelques points qui, compte tenu de l’an- 
tecedent de prematurite, doivent attirer 
votre attention lorsque vous voyez l’en- 
fant et ses parents. 


Le role du medecin trai- 
tant est a cet egard difficile. 
Faire attention a certains 
points, ce n’est pas stigmati- 
ser l’ancien premature. Ses 
parents, souvent angoisses, 
doivent etre rassures sur les 
capacites de leur enfant, et, 
si rm probleme apparait, sur 
le fait qu’il ne s’agit pas d’une fatalite, mais 
qu’une prise en charge efficace peut etre 
proposee. II faut surtout essayer de ne pas 
attribuer toute anomalie a la prematurite. • 


P.-H. Jarreau declare participer ou avoir participe a 
des interventions ponctuelles pour les laboratoires Abbott 
France et Chiesi, et avoir ete pris en charge a i'occasion 
de deplacements pour congres par le laboratoire Chiesi. 
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E ntre 5 et 12 % des naissances sur- 
viennent avant le terme normal 
de la grossesse dans les pays 
industrialises. En France, elles sont 
chaque annee environ 60000, dont 13000 
(1,5%)* avant 32 semaines d’amenorrhee 
(grande prematurite), 7 000 (0,8 %) a 32- 
33 semaines (prematurite moderee) et 
40000 (5,1 %) a 34-36 semaines (prema- 


* Les pourcentages domes sont rapportes a l’en- 
semble des naissances (naissances vivantes et 
mort-nes) soit environ 800 000 a 850 000 par an. 


turite tardive) 1 En France, le taux de pre- 
maturite est passe de 5,9 % en 1995 a 
7,2 % en 2003 et a 7,4 % en 2010. 1 Les rai- 
sons de cette augmentation sont la part 
croissante de la prematurite induite, des 
naissances multiples et l’elevation pro- 
gressive de l’age a la maternite. Cette aug- 
mentation a plus particulierement 
concerne les naissances entre 32 et 36 
semaines d’amenorrhee. Une evolution 
semblable a ete rapportee dans d’autres 
pays. Aux Etats-Unis, le taux de prematu- 
rite a augmente de plus de 30 % depuis 


1981, les deux tiers de cette augmentation 
ayant concerne les naissances entre 34 et 
36 semaines d’amenorrhee. 2 

Causes de la prematurite 

Compte tenu des risques lies a un 
accouchement avant terme, la preven- 
tion de la prematurite est un objectif 
majeur, mais elle se heurte au manque de 
connaissances sur les mecanismes en 
cause. 3 

Les principaux facteurs de risque sont 
les grossesses gemellaires (risque multi- 
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plie par 8), les antecedents de prematu- 
rite ou d’avortements tardifs (x 3 a 5), la 
situation sociale defavorisee (x 1,5 a 2), 
les conditions de travail difficiles (x 1,3 a 
1,5), la consommation de tabac (x 1,3) 
et l’age maternel eleve. 3,4 

De nombreuses etudes ont montre le 
role determinant des pathologies infec- 
tieuses (chorioamniotite) et de la reponse 
inflammatoire qu’elles engendrent. On 
estime qu’elles sont responsables de 25 a 
45 % des accouchements prematures. 
Dans pres d’un tiers des cas, ces infections 
intra-uterines s’accompagnent d’un syn- 
drome inflammatoire foetal qui participe 
au declenchement de l’accouchement et 
accroit la morbidite neonatale. 3 

Des dysfonctionnements hormonaux, 
plus particulierement ceux concernant la 
progesterone, pourraient jouer un role 
dans la survenue d’un accouchement 
avant terme. La progesterone est respon- 
sable du maintien de l’uterus au repos, de 
l’integrite cervicale et possede une 
action anti-inflammatoire. Un deficit en 
progesterone, qu’il soit fonctionnel (en 
presence d’une infection) ou primitif 
(insuffisance luteale), peut etre a l’ori- 
gine d’avortements a repetition et de 
prematurite. Toutefois, le benefice a trai- 
ter les femmes a risque par la progeste- 
rone en cours de grossesse n’est pas defi- 
nitivement etabli. 3 

Les facteurs psychosociaux, en parti- 
culier le stress pendant la grossesse, ont 
fait l’objet de nombreux travaux, dont 
certains rapportent un doublement du 
risque de prematurite en cas de stress. 
Toutefois, les resultats publies sont dis- 
cordants. 3 Les raisons de ces discordan- 
ces sont liees a la definition et au type de 
stress etudie (chronique ou aigu) , aux 
echelles de mesure retenues, ainsi qu’a la 
prise en compte ou non de facteurs sus- 
ceptibles de moduler les effets du stress. 

L’interet porte aux effets de l’environ- 
nement physique et chimique sur la 
sante a conduit a s’interroger sur le role 
de la pollution dans la survenue d’un 
accouchement premature. Des associa- 
tions ont ete rapportees avec le mono- 
xyde de carbone, l’ozone, les microparti- 


cules, les dioxydes d’azote et de soufre. 5 
Ces resultats doivent etre continues, car 
les associations sont de faible amplitude 
et la mesure de ces composes problema- 
tique**. De plus, ils pourraient etre les 
marqueurs d’un ensemble d’expositions 
environnementales non mesurees. II 
convient done d’etre prudent sur la 
nature causale des relations rapportees 
dans la litterature scientifique. 

Grande prematurite 

En France, l’etude EPIPAGE a montre 
que pres de 85 % des enfants grands pre- 
matures nes en 1997 etaient sortis 
vivants des services de neonatologie, les 
taux de survie variant de 0 % a 22- 
23 semaines d’amenorrhee a 95 % a 
31 semaines. 6 Les donnees recentes 
montrent une amelioration de la survie 
de ces enfants. En depit de ces progres, 
la mortalite et la morbidite neonatales 
restent elevees, et les risques de handi- 
cap moteur, sensoriel ou intellectuel 


** Les etudes montrent, grace a des methodes de 
modelisation, qu’une augmentation de l’exposi- 
tion aux polluants est associee a une augmenta- 
tion faible de la prematurite. Par exemple, une 
etude rapporte qu’une augmentation de 50 jig/m 3 
de microparticules est associee a un risque de 
prematurite multiplie par 1,05, soit 5 % d’aug- 
mentation. La mesure de ces expositions etant 
discutable et la causalite difficile a etablir, ces 
resultats doivent etre interpretes avec prudence. 


importants. Les deficiences motrices le 
plus couramment etudiees sont les para- 
lysies cerebrales (infirmite motrice cere- 
brale) , une terminologie designant tout 
deficit moteur permanent resultant 
d’une lesion non evolutive d’un cerveau 
immature. Dans l’etude EPIPAGE, 9 % 
des grands prematures etaient concer- 
ned (contre 1 a 2 enfants pour 1 000 nes a 
terme). 7,8 La gravite de ces deficiences 
est variable, puisque deux tiers des 
enfants se deplagaient sans aide, alors 
que 20 % etaient dans 1’incapacite de se 
deplacer seuls. Les donnees issues des 
registres de handicap montrent que la 
prevalence des paralysies cerebrales 
tend a diminuer depuis quelques annees. 9 

Une tendance observee pour les defi- 
ciences visuelles (acuite visuelle < 6/18 
sur l’echelle anglo-saxonne [3/10 sur 
l’echelle franqaise]) dont la prevalence 
est passee entre 1984-1988 et 1994-1998 
de 64 pour 1 000 naissances vivantes a 
18 pour 1 000 avant 29 semaines d’ame- 
norrhee et de 15 pour 1 000 a 4 pour 1 000 
a 29-32 semaines. 10 

Concernant les deficiences auditives, 
leur evolution est inconnue, mais elles 
demeurent rares (< 1 %). Les travaux 
recents montrent que les deficiences 
intellectuelles et les troubles cognitifs 
specifiques (dyspraxies, troubles visuo- 
attentionnels, troubles du langage et dys- 


HAN DICAP DE L’ENFANT GRAND PREMATURE: RESULTATS DU BILAN 
A L’AGE DE 5 ANS ET C0MPARAIS0N AUX ENFANTS NES A TERME 



24-28 SA 

29-30 SA 

31 -32 SA 

24-32 SA 

39-40 SA 


(N) 

(N) 

(N) 

(N) 

(N) 


% 

% 

% 

% 

% 

Handicaps 

(402) 

(431) 

(767) 

(1 600) 

(320) 

Severes 

8 

3 

5 

5 

<1 

Moderes 

14 

10 

7 

9 

3 

Legers 

26 

28 

22 

25 

8 

Aucun 

52 

59 

66 

61 

88 


D’apres la ref. 7. 

Handicaps severes: paralysie cerebrale sans marche possible, PMC < 55 ou deficience visuelle/auditive 
grave. Handicaps moderes: paralysie cerebrale, marche avec aide, PMC entre 55 et 69. Handicaps legers: 
paralysie cerebrale (marche possible sans aide), PMC entre 70 et 85 ou deficience visuelle moderee (acuite 
visuelle < 3/10 a un ceil). 

PMC: echelle des processus mentaux composites (equivalent du Ql); SA: semaine d’amenorrhee. 
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FREQUENCE DES HANDICAPS NEURODEVELOPPEMENTAUX EN FONCTION DU 
TERME DE NAISSANCE (TAUX POUR 1 OOO) 


Petrini (2009) 

Ref. 15 

- 

- 

30 a 33 SA 

34 a 36 SA 

37 a 41 SA 

Paralysie cerebrale 



18 

7 

2 

Retard mental 



19 

12 

9 

Moster (2008) 

Ref. 14 

23 a 27 SA 

28 a 30 SA 

31 a 33 SA 

34 a 36 SA 

37+ SA 

Paralysie cerebrale 

91 

60 

19 

3 

1 

Retard mental 

44 

18 

10 

7 

4 

Autisme 

6 

4 

0,5 

0,3 

0,5 

Handicap 

110 

80 

40 

25 

17 

Lindstrom (2006) 

Ref. 16 

24 a 28 SA 

29 a 32 SA 

33 a 36 SA 

37 a 38 SA 

39 a 41 SA 

Handicap 

130 

60 

30 

20 

15 


SA: semaine d’amenorrhee. 


NIVEAU D’ETUDES ATTEINT ET EMPLOI EN FONCTION DU TERME 


Moster (2008) 

Ref. 14 

23 a 27 SA 

28 a 30 SA 

31 a 33 SA 

34 a 36 SA 

37+ SA 

Niveau universitaire % 

25 

28 

31 

31 

35 

Bas revenus 
du travail % 

23 

23 

21 

21 

20 

Sans emploi % 

18 

25 

25 

25 

24 

Lindstrom (2006) 

Ref. 16 

24 a 28 SA 

29 a 32 SA 

33 a 36 SA 

37 a 38 SA 

39 a 41 SA 

Niveau universitaire % 

26 

34 

34 

38 

40 

Sans emploi % 

32 

30 

28 

27 

26 


lexies-dysorthographies, dyscalculies. . .), 
difficiles a evaluer et mesurer, consti- 
tuent un probleme essentiel de la prema- 
turite. 11 Dans l’etude EPIPAGE, 21 % des 
grands prematures ages de 5 ans avaient 
une deficience intellectuelle legere et 
12 % une deficience intellectuelle mode- 
ree a severe contre respectivement 8 % 
et 3 % des enfants nes a terme. 7 Au total, 
40 % des enfants grands prematures 
avaient un trouble moteur (paralysie 
cerebrale) ou un retard intellectuel ou 
une deficience sensorielle, soit 4 fois plus 
que les enfants nes a terme. Les formes 
les plus graves (5 %) [paralysie cerebrale 
sans marche possible, deficience intel- 
lectuelle profonde, cecite ou deficience 
auditive bilaterale] etaient aussi les plus 
rares (tableau l). 7 

Prematurite moderee (32-33 SA) 
et tardive (34-36 SA) 

La majorite des naissances prematu- 
rees surviennent apres 32 semaines 
d’amenorrhee (SA). Bien que l’immatu- 
rite de ces enfants soit moins marquee, 
les risques de deces, pathologies neona- 
tales et troubles du developpement sont 
significativement plus eleves qu’a terme. 

La mortalite reste 5 a 10 fois superieure 
a celle des enfants nes a terme, attei- 
gnant 2 a 3 % a 32-33 semaines d’ame- 
norrhee et 0,5 a 1 % a 34-36 semaines. 12 
Chez ces enfants, les complications les 
plus frequentes sont respiratoires :10 a 
15 % des nouveau-nes nes a 34 semaines 
d’amenorrhee necessitent une ventila- 
tion assistee, et 30 a 50 % sont hospitali- 
ses en reanimation neonatale. 13 

La prevalence des paralysies cerebrales 
diminue regulierement depuis le debut 
des annees 1990. En Suede, elle est pas- 
see de 10 a 7 pour 1 000 naissances entre 
1975-1978 et 1995-1998 chez les enfants 
nes a 32-36 semaines d’amenorrhee, mais 
elle restait 7 fois plus elevee qu’a terme 
(1 pour 1 OOO). 9 D’autre part, ces enfants 
representent encore 20 % des enfants 
atteints d’une paralysie cerebrale, soit a 
peine moins que les grands prematures. 
Une etude 14 a montre que le risque de 
retard mental severe est double pour les 


SA: semaine d’amenorrhee. 


enfants de 31-33 semaines d’amenorrhee 
(10 pour 1 000) et multiplie par 1,6 pour 
les enfants de 34-36 semaines (7 pour 
1 000) par rapport aux enfants nes a 
terme (4 pour 1 000) [tableau 2], Dans 
l’etude EPIPAGE, a 5 ans, un tiers des 
enfants nes a 30 et 31 semaines et un 
quart de ceux nes a 32, 33 et 34 semaines 
avaient un deficit cognitif modere ou 
severe. 12 Plus rarement decrits, les trou- 
bles autistiques sont plus frequents en 
cas de prematurite severe, moderee et 
tardive que chez les enfants nes a terme 
(tableau 2). 14 


Quelques etudes permettent de dres- 
ser un bilan des consequences scolaires, 
professionnelles et sociales de la prema- 
turite moderee et tardive. Une etude 
menee aux Etats-Unis sur des enfants en 
ecole primaire a montre qu’en cas de pre- 
maturite, meme tardive (34-36 SA), les 
resultats en lecture et mathematiques 
etaient inferieurs de 25 % a ceux de la 
population de meme age nee a terme, et 
la prise en charge en education speciali- 
see 2 fois plus frequented 6 Dans l’etude 
frangaise, a 8 ans, 3 a 4 % des enfants nes 
entre 30 et 33 semaines d’amenorrhee 
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etaient en ecole ou classe specialisee, ce 
qui est plus eleve qu’a terme (1 %). 12 
Dans cette etude, le taux de redouble- 
ment etait pres de 3 fois plus eleve chez 
les enfants prematures, y compris a 34 
semaines d’amenorrhee, que chez les 
enfants nes a terme. 12 Des informations 
sont egalement disponibles sur les resul- 
tats dans le secondaire et a l’universite 
(tableau 3). En Suede, une etude a mon- 
tre que 26 % des enfants nes avant 28 
semaines d’amenorrhee avaient atteint 
un niveau d’etudes universitaire ; ils 
etaient 34 % a 29-32 semaines, 36 % a 33- 
36 semaines, contre 39 % a terme. 16 Des 
resultats comparables etaient observes 
dans la cohorte norvegienne. 14 La prema- 
turite moderee et tardive est associee a 
des revenus du travail plus faibles a l’age 
adulte, alors que le taux d’emploi semble 
comparable a celui des adultes nes a 
terme. Ces ecarts de revenus persistent 
lorsque que les personnes handicapees 
ne sont pas prises en compte. 

Conclusion 

La prematurite est une entite com- 
plexe, d’origine multifactorielle, dont les 
causes sont encore mal connues. La com- 
plexity reside egalement dans l’heteroge- 
neite de la population des enfants prema- 
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summary Epidemiology of preterm births 

The frequency of preterm birth is about 1 2-1 3% in the USA 
and 5-7% in European countries. In France, almost 1 3,000 
births (1 .5%) occur before 32 weeks, 7,000 (0.8%) at 32- 
33 weeks and 40,000 (5%) between 34 and 36 weeks. 
Neonatal mortality rates are 1 0%, 2-3% and 0.5-1 % for 
very, moderate and late preterm infants respectively. Risks 
of motor and cognitive deficiencies are higher among very 
(1 0% and 1 5% respectively), moderate (4% and 1 0%) and 


late preterm children (0.5% and 5%) than among children 
born at term. Preterm births account for 50% of disabilities 
from perinatal origin, i.e 3,500 children each year in 
France. Thus, all preterm infants should be carefully 
monitored to ensure prompt detection and management of 
neurodevelopmental impairments. Additional research 
exploring pathophysiology of preterm birth and its 
consequences is obviously needed, which will hopefully 
lead to the development of new therapeutic approaches. 

resume Epidemiologie de la prematurite 

La frequence de la prematurite est de 1 2 a 1 3 % aux Etats- 
Unis et de 5 a 7 % en Europe. Entre 5 et 12 % des 
naissances surviennent avant le terme normal de la 
grossesse dans les pays industrialises. En France, elles 
sont chaque annee environ 60000, dont 13000 (1,5 %) 
avant 32 semaines d’amenorrhee (grande prematurite), 
7 000 (0,8 %) a 32-33 semaines d'amenorrhee 
(prematurite moderee) et 40000 (5 %) a 34-36 semaines 
d’amenorrhee (prematurite tardive). La mortalite neonatale 
concerne plus de 1 0 % des enfants grands prematures 
(< 32 semaines), 2 a 3 % des prematures moderns 
(32-33 semaines) et 0,5 a 1 % des enfants nes a 34- 
36 semaines d'amenorrhee contre 2 enfants pour 1 000 
nes a terme. Le risque de handicap moteur grave, comme 
celui de deficiences intellectuelles, est plus eleve en cas de 
grande prematurite (respectivement 10 % et 15 %), 
prematurite moderee (4 % et 1 0 %) et tardive (0,5 % et 
5 %) qu'a terme. Au total, la prematurite represente pres de 
50 % des handicaps d’origine perinatale, soit plus de 3500 
enfants chaque annee en France. II est done indispensable 
que ces enfants soient suivis et les difficultes prises en 
charge. L’amelioration des pratiques preventives suppose 
aussi la mise en ceuvre de travaux de recherche sur les 
mecanismes en cause dans la survenue des 
accouchements prematures autant que sur leurs 
consequences a court et moyen terme. 
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